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РЕЗЮМЕ. Злоякісні новоутворення товстої кишки є одним з найпоширеніших захворювань шлунко-кишко-
вого тракту. Для лікування цих захворювань, окрім протипухлинної терапії, застосовують терапію супроводу, зо-
крема, ентеросорбцію, яка призначена для виведення токсичних речовин із організму.
Мета – оцінити ефективність використання ентеросорбенту АУТ та його вплив на показники оксидативного 
стресу в організмі щурів за умов експериментального канцерогенезу.
Матеріал і методи. Експерименти виконано на білих щурах-самцях, яким моделювали рак товстої кишки 
шляхом щотижневого підшкірного введення 1,2-диметилгідразину в дозі 7,2 мг/кг маси тіла впродовж 30 тижнів. 
Ентеросорбент АУТ вводили інтрагастрально щоденно впродовж 21 доби після моделювання пухлини в дозі 1 мл 
на 100 г маси тіла тварини. Розвиток оксидативного стресу вивчали за активністю окисної модифікації протеїнів, 
концентрацією продуктів пероксидного окиснення ліпідів, супероксиддисмутазною та каталазною активністю.
Результати. Встановлено, що після ураження 1,2-диметилгідразин гідрохлоридом розвивається оксидатив-
ний стрес, який підтверджується підвищенням у сироватці крові та печінці щурів вмісту ТБК-активних продуктів та 
2,4-динітрофенілгідразонів. В експериментальних тварин порушується проксидантно-антиоксидантний баланс, 
на що вказує зниження активності показників ензиматичної ланки антиоксидантної системи. Застосування енте-
росорбенту АУТ сприяло нормалізації окиснювальних процесів та відновленню активності ензиматичної ланки 
антиоксидантної системи в умовах індукованого канцерогенезу.
Висновок. Отримані результати підтверджують позитивну динаміку використання детоксикаційної терапії 
сорбентом АУТ під час прогресуючого розвитку оксидативного стресу за умов змодельованого канцерогенезу.
КЛЮЧОВІ СЛОВА: оксидативний стрес; антиоксидантна система; диметилгідразин; ентеросорбент АУТ; 
окисна модифікація протеїнів.
Вступ. Проблема злоякісних новоутворень 
шлунково-кишкового тракту залишається акту-
альною та потребує детального вивчення. Експе-
риментальні моделі колоректального канцероге-
незу у щурів відзначаються біохімічною та гісто-
логічною подібністю до карциноми людини та 
дають можливість вивчити певні аспекти онколо-
гічного процесу, які неможливо ефективно дослі-
дити у людей. Штучно індукований канцерогенез 
товстої кишки моделюють шляхом введення хі-
мічної речовини 1,2-диметилгідразину (ДМГ). Ме-
таболізм канцерогену ДМГ відбувається в печінці, 
а його інтермедіати через жовч транспортуються 
до кишечника. Метаболічно активний ДМГ зумов-
лює модифікацію ДНК, гістонів, ДНК-зв’язуючих 
протеїнів клітин-мішеней [12, 14].
Внаслідок дії канцерогену ДМГ порушується 
внутрішньоклітинний гомеостаз, що сприяє роз-
витку оксидативного стресу. У результаті в орга-
нізмі відбувається зміна інтенсивності пероксид-
ного окиснення ліпідів (ПОЛ), накопичення в кро-
ві продуктів вільнорадикального окиснення та 
активних форм оксигену (АФО) [15,17,19].
Для зменшення проявів оксидативного стре-
су використовують ентеросорбенти. Вуглецевий 
ентеросорбент АУТ має питому поверхню пор 
близько 2000–2500 м2/г, за рахунок чого проявляє 
сорбційні та детоксикаційні властивості. На осно-
ві даного вуглецевого волокна запропоновано і 
досліджено вуглеволокнистий ентеросорбент 
четвертого покоління карболайн (АУТ) [8].
Мета – оцінити ефективність використання 
ентеросорбенту АУТ та його вплив на показники 
оксидативного стресу в організмі щурів, ураже-
них 1,2-диметилгідразином.
Матеріал і методи дослідження. Експери-
менти проведені на 70 білих щурах-самцях, яких 
утримували на стандартному раціоні віварію Тер-
нопільського національного медичного універси-
тету імені І.  Я.  Горбачевського. Маса тіла тварин 
становила 180–220  г. Усі маніпуляції з експери-
ментальними тваринами проводили з дотриман-
ням правил «Європейської конвенції про захист 
хребетних тварин, що використовуються для до-
слідних та інших наукових цілей», а також згідно 
«Науково-практичних рекомендацій з утримання 
лабораторних тварин та роботи з ними» [13].
Щурів було поділено на 3 групи: 1 – контроль-
на (інтактні тварини); 2 – тварини, уражені ДМГ; 3 – 
тварини, уражені ДМГ, яким після 30 тижня засто-
сування канцерогену вводили ентеросорбент АУТ.
Канцерогенез моделювали шляхом введен-
ня несиметричного 1,2-диметилгідразин гідро-
хлориду (фірми «SIGMA-ALDRICH CHEMIE», вироб-
ництва Японії), попередньо розведеного ізотоніч-
ним розчином натрію хлориду. ДМГ вводили 
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підшкірно в міжлопаткову ділянку в дозі 7,2 мг/кг 
(з розрахунку на діючу речовину) 1 раз на тиж-
день упродовж 30 тижнів відповідно до маси тва-
рини з розрахунку 0,1  мл розчину ДМГ на 100  г 
маси тіла щура. Сорбційний препарат АУТ вводи-
ли інтрагастрально щоденно впродовж 21 доби 
після моделювання канцерогенезу. Добова доза 
сорбенту – 1 мл завису (що відповідає 0,2 г чистої 
маси препарату) на 100 г маси тіла тварини.
Кожного місяця від початку дослідження ура-
жених тварин виводили з експерименту шляхом 
евтаназії під тіопенталовим наркозом. Для дослі-
дження брали сироватку крові тварин та гомоге-
нат печінки. Активність процесів ліпопероксида-
ції оцінювали за вмістом ТБК-активних продуктів 
(ТБК-АП) у сироватці крові та печінці щурів [4]. Ін-
тенсивність процесів окисної модифікації протеї-
нів (ОМП) визначали за методикою R. Levine шля-
хом реєстрації оптичної щільності аліфатичних 
альдегідо- та кетодинітрофенілгідразонів основ-
ного і нейтрального характеру – 2,4-динітрофе-
нілгідразонів (2,4-ДНФГ) [1]. Досліджували актив-
ність антиоксидантних ензимів супероксиддисму-
тази (СОД) [10] та каталази [3]. 
Отримані експериментальні дані статистично 
обробляли методом варіаційної статистики за до-
помогою стандартного пакету статистичної про-
грами «Statistica 6.0». Визначали середньоква-
дратичні відхилення, дисперсію та інші статистич-
ні параметри, а розрахунки похибок вимірювання 
встановлювали з використанням t-критерію Стью-
дента. Зміни вважали вірогідними при р≤0,05 [16].
Результати й обговорення. В умовах індукова-
ного канцерогенезу відбувається надмірне утво-
рення та накопичення активних форм оксигену 
(АФО), що призводить до розвитку оксидативно-
го стресу та є пусковим механізмом до деструкції 
інших молекул (ліпідів). Оксидативний стрес ви-
кликає порушення показників антиоксидантного 
захисту організму [2, 5].
Відомо, що маркером раннього розвитку 
оксидативного стресу є окисна модифікація про-
теїнів (ОМП), що супроводжується їх денатура-
цією, утворенням амінокислотних радикалів, які 
далі вступають у вторинну взаємодію з сусідніми 
амінокислотними залишками [6]. Усі ці процеси 
призводять до втрати протеїнами їхньої біологіч-
ної активності й порушення обміну речовин. Крім 
того, негативний ефект ОМП пов’язують із тим, 
що вони є джерелом вільних радикалів і виснажу-
ють запаси клітинних антиоксидантів [7].
Ступінь ОМП оцінювали за рівнем кето- та 
альдегідопохідних нейтрального (ОМП370) та 
основного (ОМП430) характеру (табл. 1).
Таблиця 1. Вміст продуктів окисної модифікації протеїнів у сироватці крові та печінці щурів (мкмоль/г протеїну)  
у динаміці ураження 1,2-ДМГ та після застосування сорбенту АУТ
Група тварин/ термін ураження
ОМП370 ОМП430
сироватка печінка сироватка печінка
Інтактний контроль 0,15±0,01 0,29±0,02 0,30±0,02 0,38±0,02
1 місяць 0,34±0,02* 0,41±0,02* 0,39±0,02* 0,56±0,04*
2 місяць 0,47±0,03* 0,47±0,03* 0,49±0,02* 0,64±0,04*
3 місяць 0,51±0,04* 0,60±0,04* 0,57±0,04* 0,68±0,04*
4 місяць 0,59±0,04* 0,68±0,04* 0,64±0,05* 0,73±0,05*
5 місяць 0,68±0,05* 0,70±0,05* 0,74±0,05* 0,80±0,06*
6 місяць 0,74±0,05* 0,72±0,06* 0,80±0,05* 0,83±0,06*
7 місяць 0,81±0,06* 0,78±0,06* 0,86±0,06* 0,91±0,08*
ДМГ+АУТ(14 днів) 0,59±0,04** 0,62±0,05 0,71±0,06 0,77±0,05
ДМГ+АУТ(21 день) 0,51±0,03** 0,54±0,03** 0,56±0,05** 0,70±0,04**
Примітка. Тут і в наступних таблицях: * – вірогідні зміни між показниками тварин інтактного контролю та щурів, уражених 
1,2-диметилгідразин гідрохлоридом (р≤0,05); ** – вірогідні відмінності між показниками уражених 1,2-диметилгідразин 
гідрохлоридом щурів та щурів, яким вводили сорбент АУТ (р≤0,05).
У сироватці крові та печінці уражених тварин 
показник ОМП370 підвищився на 1-й місяць моде-
лювання канцерогенезу в 2,3 та 1,4 раза відповід-
но, порівняно із тваринами контрольної групи (ін-
тактний контроль), на 7-й місяць дослідження цей 
показник збільшився, порівняно із неураженими 
тваринами, у сироватці – в 5,4 раза, у печінці – в 
2,7 раза. Схожу динаміку підвищення показників 
альдегідо- та кетопохідних основного характеру 
(ОМП430) виявлено в сироватці крові уражених 
щурів та їх печінці протягом всього екперименту: 
на 1-й місяць у сироватці крові показник підви-
щився в 1,3 раза, в печінці – в 1,4 раза, порівняно 
із відповідними показниками тварин групи інтакт-
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ного контролю. На 7-й місяць експерименту вміст 
ОМП430 у сироватці крові підвищився у 2,9 раза, у 
печінці – в 2,4 раза щодо норми.
Для зменшення негативного впливу оксида-
тивного стресу на організм ми використали енте-
росорбент АУТ. Використаний нами вуглецевий 
сорбент призводить до вірогідного зниження 
(р≤0,05) вмісту ОМП370 та ОМП430 у сироватці крові 
та печінці уражених 1,2-ДМГ тварин. Вміст ОМП370 
на 21 добу застосування у сироватці та печінці щу-
рів знизився на 37 % та 31 % відповідно, ОМП430 – 
на 35 % та 23 %, прівняно з показниками ураже-
них тварин.
Отримані результати підтверджують позитив-
ний вплив ентеросорбенту АУТ на показники ОМП, 
знижуючи їх у досліджуваних тканинах, що приво-
дило до зменшення проявів оксидативного стресу.
Введений в організм щурів ДМГ викликає ак-
тивацію процесів ліпопероксидації, що може при-
звести до порушення в структурі мембран клітин 
[9, 18]. У тварин із змодельованим канцерогене-
зом було виявлено статистично вірогідне збіль-
шення вмісту ТБК-АП вже в 1-й місяць ураження, у 
сироватці крові цей показник підвищився в 2,4 ра-
за, у печінці – в 2,9 раза, порівняно з інтактним 
контролем (табл. 2).
Таблиця 2. Вміст ТБК-активних продуктів у сироватці крові та печінці щурів у динаміці ураження 1,2-ДМГ  
та при застосуванні сорбенту АУТ
Група тварин/ термін ураження Сироватка крові, мкмоль/л Печінка, мкмоль/л
контроль 1,93±0,09 16,27±0,93
1 місяць 4,72±0,30* 47,26±2,75*
2 місяць 8,31±0,51* 50,42±3,83*
3 місяць 9,69±0,57* 56,71±4,10*
4 місяць 11,12±0,65* 60,50±4,87*
5 місяць 11,93±0,69* 68,67±5,23*
6 місяць 12,90±0,76* 73,96±5,34*
7 місяць 13,70±0,77* 74,02±5,45*
ДМГ+АУТ(14 днів) 10,80±0,60** 55,29±3,62**
ДМГ+АУТ(21 день) 9,05±0,56** 50,52±3,20**
На 7-й місяць досліження даний показник 
підвищився, порівняно з контрольною групою, 
у сироватці крові – в 7 разів, у печінці – в 4,5 раза. 
На тлі використання сорбенту АУТ (21 доба) 
вміст ТБК-АП у сироватці крові був нижчим на 
34 %, в печінці на 32 %, відносно рівня уражених 
тварин.
В умовах експериментального канцерогене-
зу товстої кишки у щурів підвищення вмісту ТБК – 
АП свідчить про посилення процесів пероксидно-
го окиснення ліпідів і, як наслідок, зниження 
актив ності ензимів антиоксидантної системи за-
хисту – СОД та каталази. 
Відомо, що супероксиддисмутаза є представ-
ником першої лінії антиоксидантного захисту та 
забезпечує переривання ланцюгів кисневозалеж-
них вільнорадикальних реакцій шляхом дисмута-
ції супероксидного аніон-радикала (О2-) з подаль-
шим утворенням триплетного оксигену та перок-
сиду гідрогену [9, 11].
Ми встановили статистично вірогідне зни-
ження СОД активності за умов індукованого кан-
церогенезу, починаючи з 4-го місяця ураження 
(на 23 %) (рис. 1). 
Цей показник має тенденцію до зниження і в 
наступні місяці експерименту (7-й місяць – на 
42 %). Зниження СОД активності у сироватці крові 
може свідчити про збільшення в клітині концен-
трації гідроген пероксиду та інактивацію катала-
зи, яка його розщеплює до води та кисню [10]. 
Пригнічення СОД активності може бути обу-
мовлено суттєвим виснаженням пулу ензимів 
внаслідок посиленого їх використання на нейтра-
лізацію вільних радикалів, продукція яких значно 
інтенсифікується в організмі тварин за умов екс-
периментального канцерогенезу. 
З іншого боку, достовірно відомо про безпо-
середній вплив активних форм оксигену на сту-
пінь окиснення іонів металів в активних центрах 
ензимів, що обумовлює пригнічення їх функціо-
нування [19]. Ще однією з причин зниження су-
пероксиддисмутазної активності може бути нако-
пичення пероксиду гідрогену, який є інгібітором 
cупероксиддисмутази [20].
Доцільним було дослідити каталазну актив-
ність у сироватці крові та печінці щурів, уражених 
ДМГ та вплив на неї ентеросорбенту АУТ. Каталаз-
на активність у сироватці крові уражених щурів 
вірогідно (р≤0,05) знизилась на 3-й місяць експе-
рименту (на 38 %) та продовжувала знижуватися 
впродовж наступних місяців ураження (7-й місяць 
на 69 %) (рис. 2). 
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В умовах індукованого канцерогенезу тов-
стої кишки ми виявили зниження активності да-
ного показника у печінці (рис. 3). Активність ензи-
му вірогідно (р≤0,05) знижувалася з 2-го місяця 
ураження на 27 %, на 7-й місяць експерименту – 
на 72 %.
Однією із причин зниження активності ензи-
му може бути викликана тривалою дією токсину 
(30 тижнів) деградація вільних та зв’язаних із 
мембранами ендоплазматичної сітки рибосом, 
які відповідають за синтез протеїнів.
Застосування ентеросорбенту АУТ позитивно 
вплинуло на показники ензиматичної ланки анти-
оксидантної системи. Після його введення в ура-
жений організм СОД активність на 21-шу добу ви-
користання сорбенту збільшилася на 50 %. Також 
зафіксовано підвищення каталазної активності у 
печінці та сироватці крові досліджуваних тварин 
у цей же термін під впливом сорбента (на 85 % та 
57 % відповідно).
Результати наших досліджень свідчать, що 
АУТ сприяє зниженню вмісту продуктів ліпопе-
роксидації та окисної модифікації протеїнів, а та-
кож приводить до відновлення активності анти-
оксидантних ензимів у щурів при раку товстої 
кишки.
Отже, в умовах ДМГ-індукованого канцероге-
незу порушується рівновага між інтенсивністю дії 
прооксидантних факторів і потужністю антиокси-
дантної системи щурів, що призводить до надмір-
ної активації процесів пероксидного окиснення 
ліпідів та окисної модифікації протеїнів [15]. За-
стосування ентеросорбенту АУТ приводить до 
відновлення показників антиоксидантної систе-
Рис. 1. Динаміка супероксидисмутазної активності у сироватці крові щурів при ураженні 1,2-диметилгідразин 
гідрохлоридом і застосуванні сорбенту АУТ, %.
Примітка. Тут і на наступних рисунках: * – вірогідні зміни між показниками тварин інтактного контролю та щурів, уражених 
1,2-диметилгідразин гідрохлоридом (р≤0,05); ** – вірогідні відмінності між показниками уражених 1,2-диметилгідразин 






Рис. 2. Динаміка каталазної активності у сироватці крові щурів при ураженні 1,2-диметилгідразин гідро-
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ми організму уражених щурів, що вказує на пер-
спективність його подальшого вивчення.
Висновки. 1. В умовах індукованого канцероге-
незу розвивається оксидативний стрес, про що свід-
чить достовірне підвищення протягом експеримен-
ту продуктів ліпопероксидації та окиснювальної мо-
ди фікації протеїнів. На це вказує підвищений вміст 
ТБК-активних продуктів та 2,4-динітрофенілгідра-
зонів у сироватці крові та печінці уражених щурів.
2. На тлі розвитку оксидативного стресу в ура-
жених ДМГ щурів відмічено пригнічення актив-
ності антиоксидантних ензимів (супероксиддис-
мутази та каталази), показники яких прогресивно 
знижувалися до кінця експерименту, як у сиро-
ватці крові, так і в печінці тварин. 
3. Ентеросорбент АУТ, який уражені ДМГ 
щури отримували протягом 21 дня, привів до зни-
ження активності вільнорадикальних процесів, 
що супроводжувалося відновленням показників 
ензиматичної ланки антиоксидантного захисту, 
зокрема, супероксиддисмутазної та каталазної 
активності, як на 14, так і на 21 добу після його за-
стосування.
Перспективи подальших досліджень. По-
дальше поглиблене вивчення можливості засто-
сування ентеросорбенту АУТ в умовах експери-
ментального канцерогенезу дозволить запропо-
нувати його використання у загальних схемах 
лікування онкохворих з метою зниження проявів 
ендогенної інтоксикації. 
Рис. 3. Динаміка каталазної активності у печінці щурів при ураженні 1,2-диметилгідразин гідрохлоридом і 
застосуванні сорбенту АУТ, %.
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ПРИМЕНЕНИЕ ЭНТЕРОСОРБЕНТА АУТ ДЛЯ КОРРЕКЦИИ ОКИСЛИТЕЛЬНЫХ 
ПРОЦЕССОВ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ КОЛОРЕКТАЛЬНОМ КАНЦЕРОГЕНЕЗЕ  
У КРЫС
©О. И. Качур, Л. С. Фира, П. Г. Лихацкий
Тернопольский национальный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского МЗ Украины
РЕЗЮМЕ. Злокачественные новообразования толстой кишки являются одними из наиболее распространен-
ных заболеваний желудочно-кишечного тракта. Для лечения данных заболеваний, кроме противоопухолевой 
терапии, применяют терапию сопровождения, в частности энтеросорбцию, которая предназначена для выведе-
ния токсических веществ из организма.
Цель – оценить эффективность использования энтеросорбента АУТ и его влияние на показатели оксидатив-
ного стресса в организме крыс в условиях экспериментального канцерогенеза.
Материал и методы. Эксперименты выполнены на белых крысах-самцах, которым моделировали рак тол-
стой кишки путем еженедельного подкожного введения 1,2-диметилгидразина в дозе 7,2 мг/кг массы тела в те-
чение 30 недель. Энтеросорбент АУТ вводили интрагастрально ежедневно в течение 21 суток после моделирова-
ния канцерогенеза в дозе 1 мл взвеси (что соответствует 0,2 г чистой массы продукта) на 100 г массы тела живот-
ного. Развитие оксидативного стресса изучали по активности окислительной модификации протеинов, концен-
трации продуктов перекисного окисления липидов, супероксиддисмутазной и каталазной активности.
Результаты. Установлено, что после поражения 1,2-диметилгидразин гидрохлоридом развивается оксида-
тивный стресс, который подтверждается повышением в сыворотке крови и печени крыс содержания ТБК-ак-
тивных продуктов и 2,4-динитрофенилгидразонов. У экспериментальных животных нарушается проксидантно-
антиоксидантный баланс, на что указывает снижение активности показателей энзиматического звена антиокси-
дантной системы. Применение энтеросорбента АУТ способствовало нормализации окислительных процессов и 
восстановлению активности энзиматического звена антиоксидантной системы в условиях индуцированного кан-
церогенеза.
Вывод. Полученные результаты подтверждают положительную динамику использования детоксикацион-
ной терапии сорбентом АУТ во время прогрессирующего развития оксидативного стресса в условиях смоделиро-
ванного канцерогенеза.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: оксидативный стресс; антиоксидантная система; диметилгидразин; энтеросорбент 
АУТ; окислительная модификация протеинов.
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THE APPLICATION OF THE ENTEROSORBENT AUT FOR THE CORRECTION OF OXIDATION 
PROCESSES FOR EXPERIMENTAL COLORECTAL CARCENOGENESIS IN RATS
©O. I. Kachur, L. S. Fira, P. H. Lykhatskyi
I. Horbachevky Ternopil National Medical University
SUMMARY. Malignant neoplasms of the colon are one of the most common diseases of the gastrointestinal tract. 
The process of tumor development is accompanied by hyperfunction of reactive oxygen species with subsequent 
violation of the body’s antioxidant protection. Therefore, in addition to antitumor therapy, the use of accompaniment 
therapy, in particular, enterosorption.
The aim of the study – to evaluate the efficacy of using enterosorbent AUT and its effect on oxidative stress in rats 
affected by 1,2-dimethylhydrazine.
Material and Methods. The experiments were performed on white male rats, who modeled colon cancer by weekly 
subcutaneous administration of 1,2-dimethylhydrazine at a dose of 7.2 mg/kg body weight for 30 weeks. Enterosorbent 
AUT was administered intragastrically daily for 21 days after modeling of carcinogenesis at a dose of 1 ml of suspension 
(corresponding to 0.2 g net weight of the preparation) per 100 g of body weight of the animal. The development of 
oxidative stress was studied by the activity of protein oxidative modification, the concentration of products of lipid 
peroxidation (LPO) by the activity of superoxide dismutase (SOD), catalase.
Results. It was established that oxidative stress develops during carcinogen administration of 1,2-dimethylhydrazine 
hydrochloride. In experimental animals, the peroxidant and antioxidant balance is disturbed, accompanied by a decrease 
in the antioxidant system. The use of enterosorbent AUT contributed to the normalization of these indicators.
Conclusions. The results confirm the positive dynamics of the use of detoxification therapy with sorbent AUT 
during the progressive development of oxidative stress under the conditions of simulated carcinogenesis.
KEY WORDS: oxidative stress; antioxidant system; dimethylhydrazine; enterosorbent AUT; oxidative modification 
of the protein.
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